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PREGUNTA 8. ADMINISTRACION PRECOZ DE ANTIBIOTICOS ANTE SOSPECHA DE ENFERMEDAD
MENINGOCOCICA

Pregunta solicitada: En nifios y adultos con sospecha de enfermedad meningocdcica ¢Se debe

administrar precozmente el antibiético ceftriaxona (hasta 3 primeras horas desde la sospecha) en
comparacién a administrarlo tardiamente (mas de 3 horas desde la sospecha)?

BUSQUEDA DE LA EVIDENCIA

Se realizé una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Meningococcal
disease”. Las bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR);
Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL;
PsychINFO; EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs
Campbell Library; Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for
information Sharing; NICE public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club;
Evidencias en Pediatria; y The JBI Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No
se aplicaron restricciones en base al idioma o estado de publicaciéon. Dos revisores de manera
independiente realizaron la selecciéon de los titulos y los resimenes, la evaluacidon del texto
completo y la extraccidn de datos. Un investigador experimentado resolvié cualquier discrepancia
entre los distintos revisores. En caso de considerarse necesario, se integraron estudios primarios.

Seleccionadas las revisiones sistemdticas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcidn de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Los resultados se encuentran
alojadas en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE). Por lo tanto, al momento de
definir la pregunta, la evidencia ya se encontraba clasificada segun intervenciones que comparadas.



RESUMEN DE LA EVIDENCIA IDENTIFICADA

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO

POBLACION
Pacientes con sospecha de enfermedad meningocécica
INTERVENCION
Administracidn precoz del antibidtico

Administracion pre-hospitalaria

Administracion en las primeras 3 horas
Antibidtico (cualquiera)

Antibidtico oral

Antibiético parenteral

N Ceftriaxona

COMPARACION
Administracion menos precoz

Administracién después de las primeras 3 horas
DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad y complicaciones

Pregunta sugerida por el equipo metodoldgico

El equipo metodolégico, tomando en cuenta consideraciones clinicas y la evidencia
identificada para la pregunta sugerida, propone m ampliar la intervencidon a cualquier
intervencién orientada a administrar el antibidtico precozmente, y a cualquier tipo de
antibidtico.

En relacién a los desenlaces, estos no fueron definidos en la pregunta solicitada, y no se
cuenta con un set de desenlaces principales (Core Outcomes Set - COS) aplicables a esta
pregunta. Se selecciond aquel utilizado en las guias y revisiones analizadas (mortalidad).

Resumen de la evidencia identificada

No se encontré evidencia directa para responder la pregunta solicitada. Se extendid la busqueda a
preguntas mas amplias, encontrando dos revisiones sistematicas (la mas reciente de 2017) que
incluyen 14 estudios pertinentes [3-16], de los cuales ninguno corresponde a un ensayo controlado
aleatorizado.

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistemdtica 2 [1-2]

14 [3-16]. Ninguno corresponde a un ensayo

Estudios primarios .
P aleatorizado.

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE



https://love.epistemonikos.org/#/diseases/meningococcal_disease/58f8efc6e7598007d0af8dce/5918ffd942db35fb11637cf4

Estimador del efecto
Se realizé un analisis de la matriz de evidencia. Ver evidencia identificada en: Administracion
prehospitalaria de los antibidticos en pacientes con sospecha de enfermedad meningocdcica.

Si bien existe una revision sistemdtica Cochrane de 2017, ésta identificd sélo un estudio no
aleatorizado® que compara 2 antibidticos en el dmbito pre-hospitalario, y no identificd ningin
estudio aleatorizado o no aleatorizado respondiendo la pregunta de interés.

Por lo tanto, la matriz de la pregunta especifica sobre antibidticos parenterales precoces versus
tardios es la siguiente: Administracidén prehospitalaria de los antibidticos parenterales en pacientes

con sospecha de enfermedad meningocécica

Metanalisis

Si bien existe una revisidn sistematica que incluye el total de los estudios pertinentes, esta no realizod
un metandlisis por la alta tasa de heterogeneidad. Si bien esta postura es vélida, también existen
posturas segun las cuales un metandlisis puede ser realizado en estas condiciones, por lo que
procedimos a hacerlo.

Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl 1V, Random, 95% CI
Barquet 3 282 78 963 10.2% 0.13 [0.04, 0.41]
Cartwright 5 93 22 246 12.2% 0.60 [0.23, 1.54] —
Carcia 0 16 7 58 2.9% 0.23 [0.01, 3.85]
Gunnell 3 27 2 19 6.4% 1.06 [0.19, 5.72] R
Halstensen 2 11 16 200 8.6% 2.27 [0.60, 8.67] —T
Jefferies 1 24 2 41 3.9% 0.85 [0.08, 8.93]
Jolly 2 72 16 186 7.8% 0.32 [0.08, 1.37] L —
Martin 7 442 29 650 13.6% 0.35 [0.16, 0.80] —_——
Morant 1 35 7 104 4.8% 0.42 [0.05, 3.33]
Norgard 9 104 52 777 15.2% 1.29 [0.66, 2.55] —
Palmer 1 11 6 64 4.9% 0.97 [0.13, 7.30]
Strang 0 18 12 51 2.9% 0.11 [0.01,1.76] +
Wood 1 7 2 33 4.1% 2.36[0.25, 22.54]
Woodward 0 13 3 55 2.7% 0.57[0.03, 10.43]
Total (95% CI) 1155 3447 100.0% 0.60 [0.36, 0.99] <
Total events 35 254
Heterogeneity: Tau? = 0.33; Chi* = 21.85,df = 13 (P = 0.06); I° = 41% =O 01 051 150 100

Test for overall effect: Z = 1.99 (P = 0.05) En favor uso precoz En favor de tardio

1 Estudio experimental en el cual los participantes fueron asignados a la intervencién utilizando métodos no aleatorios
(definicién grupo Cochrane EPOC).


http://www.epistemonikos.org/matrixes/59726b167db23a2aeb87dee9
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59726b167db23a2aeb87dee9
http://www.epistemonikos.org/matrixes/598323326ec0d65f5b4e8466
http://www.epistemonikos.org/matrixes/598323326ec0d65f5b4e8466

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

ADMINISTRACION PRECOZ DE ANTIBIOTICOS ANTE SOSPECHA DE ENFERMEDAD MENINGOCOCICA

Pacientes Adultos o nifios con sospecha de enfermedad meningocdcica
Intervencion Antibiodticos parenterales precoces (prehospitalarios)
Comparacion Antibiodticos parenterales mas tardios (intrahospitalarios)
Efecto absoluto estimado* Certeza de la
D | Efecto relativo idenci Mensajes clave en
esentaces (1€ 95%) SIN CON Diferencia evidencia términos sencillos
ATB precoz | ATB precoz (IC95%) (GRADE)
RR 0,6
f?’36 20,99) 29 menos 00! El uso de antibidticos
Mortalidad . 74 por 1000 | 45 por 1000 (1247 - precoces podria
14 estudios Baja
4656 pacientes menos) disminuir la mortalidad.
[3-16]

RR: Riesgo relativo.

IC: Intervalo de confianza del 95%

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group
1 Los estudios corresponden a estudios observacionales.

Fecha de elaboracion de la tabla: 18 de Agosto 2017
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